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La presente invention a pour objet une nouvelle utilisation d'actifs cosmetiques 
pour amincir le corps humain. 

Une partie de la graisse du corps humain est stockee sous forme de triglycerides, 
dans des cellules du tissu gras du derme, appeles adipocytes. L'amincissement rend compte 
d'une diminution de la graisse stockee dans les adipocytes. Ce processus necessite une 
etape prioritaire qui a lieu a l'interieur de ces cellules et qui consiste en Thydrolyse des tri- 
glycerides en acides gras et glycerol. Ce phenomene s'appelle la lipolyse. 

La plupart des formulations cosmetiques amincissantes commercialisees aujour- 
d'hui, contiennent au moins un compose possedant une activite lipolytique. Le plus fre- 
quemment utilise est la cafeine mais la theophylline est aussi connue pour posseder une 
telle propriete. . 

A l'occasion de leur recherche de nouveaux actifs a activite lipolytique, ,qui aient 
une meilleure compatibility avec la peau que ceux de Tetat de la technique, les inventeurs 
orit mis en evidence que certains derives N-acyles d r acides amines connus pour leur pro- 
priety apaisante possedaient aussi une propriete lipolytique plus efficace que cellevde la ca- 
feine 

C'est pourquoi, selon un premier aspect, I'invention a pour objet, rutilisation d'un 
compose de formule (I) : ^ 

R r C(=0)-[NH-CH(R 2 )-C(=0)] m -OH . - * - (I) ' 

L„_J * 

dans laquelle Ri represente un radical hydrocarbone aliphatique, sature ou insature, lineaire 
ou ramifie, comportant 11 atomes de carbone, R 2 represente la chaine caracterisante d'un 
acide amine et m est compris entre 1 et 50, ou d'un melange desdits composes de formule 
(I), comme actif amincissant, dans une composition contenant un milieu cosmetiquement 
acceptable. 

Le compose de formule (I) telle que definie ci-dessus, peut etre sous forme d' acide 
libre ou sous forme partie] lement ou totalement salifiee. Lorsque le compose de formule (I)* 
est sous forme salifiee, il s'agit notamment de sels alcalins tels que les sels de sodium, de 
potassium ou de lithium, de sels alcalino-terreux tels que les sels de calcium, de magne- 
sium ou de strontium ; de sel d'arnmonium ou.de sel d'un aminoalcool corame le sel.de (2- 
hydroxy ethyl) ammonium. II peut aussi s'agir.de sels metalliques tels que ies.sels divalents 
de zinc ou de manganese, les sels trivalents de fer, de lanthane, de cerium ou d' aluminium. 
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De fa?on generate, le taux de salification du compose de formule (I) telle que definie ci 

dessus, dependra en autre de son pK A et de la concentration en sels de la composition dans 

laquelle il est incorpore, le compose de formule (I) sera present 

Dans I' expose suivant, par compose de formule (I), on entend compose de formule 

5 (I) sous forme libre ou sous forme partiellement ou totalement salifiee. 

L' expression "chaine caracterisante" utilisee pour definir le radical R 2 , designe la 

chame principals non fonctionnelle de 1'acide amine considere. 

Ainsi, pour un acide amine represents par la formule generale (Ula) : 

H 2 N-CH(R 2 )-C(=0)-OH (Dla), 

10 ^comme pour un acide amine cyclique represente par la formule (mb) : 

HN-CH[C(=0)-OH]-R 2 (Mb) 
I : I 

la chame caracterisante sera la chame representee par R 2 . 

R 2 represente notamment la chaine caracterisante d'un acide amine choisi parmi la 

■ 15 glycine, T alanine, la serine, 1'acide aspartique,- V acide glutamique, la valine, la threonine, 

■ '■ ' * l'arginine, la lysine, la proline, la leucine, la phenylalanine, 1'isoleucine, l'histidine, la tyro- 

sine, le tryptophane, 1'asparagine," la glutamine, la cysteine, la cystine, la methionine, 
. Thydroxy proline, l'hydroxy lysine, la sarcosine ou l'ornithine. 

L'invention a principalement pour objet Tutilisation d'un compose de formule (I) 
20 " ' telle que definie precedemment, dans laquelle, dans au moins'un des restes 
-HN-CH(R 2 )-C0=O)- (ffla), . 



ou 

-N-CH[C(=0)-]-R 2 (mb), 
I _„J 

25 R 2 represente la chame caracterisante de la glycine, de 1'alanine, de Tacide aspartique, de 

Tacide glutamique, ou de la sarcosine. 

L'invention a plus particulierement pour objet, 1'utilisation d'un compose de formule 

(I), telle que definie precedemment dans laquelle m est un nombre decimal compris entre 1 

et 10 et il est de preference inferieur a 5. 
30 Selon un aspect tout particulier de la presente invention, dans la formule (I) telle 

que definie precedemment, m inferieur ou egal a 2 et est plus particulierement inferieur ou 

egal a 1,4. 
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Selon un autre aspect tout particulier de la presente invention, dans la formule (I) 
telle que definie precedemment, m egal a 1. 

Selon une autre variante particuliere de la presente invention, on utilise un seul 
compose de formule (I), telle que definie precedemment, dans la composition contenant le 
5 milieu cosmetiquement acceptable, 

Selon une autre variante particuliere de la presente invention, on utilise un 
melange de composes de formule (I) telle que definie precedemment. 

Les composes, de formules (I) sont generalement obtenus par N-acylation de com- 
poses de formules (Dla) ou (Dlb), telles que definies precedemment ou de leurs sels. 
1 0 Lorsqu'il s'agit d*un melange de composes de formules (I), il est par exemple obtenu 

par N-acylation du melange d'acides amines resultant de l'hydrolyse totale ou partielle de 
proteines de toutes origines. . - ~ 

Ces proteines peuvent etre d'origine animate, telles que, par exemple, le collagene, 
I'elastine, la proteine de. chair de poisson, la gelatine de poissons, la keratine ou la caseine, 
15 d'origine vegetale, comme les proteines de cereales, de fleurs ou de fruits, telles que par 
exemple, les proteines issues du soja, du tournesol, de l y 'avoine, du ble, du mais, de I'orge, 
. de la pomme de terre, du liipin, de la feverole, de l'amande douce, du kiwi, de la nlangue 
ou de la pomme ; il peut s'agir aussi de proteines obtenues a partir de chorelles (algue§ uni- 
. cellulaires), d'algues roses, de levures ou de la soie. . . . i-* 

20 .Cette hydrolyse est realisee par exemple, par chauffage a des temperatures compri- 

ses entre 60 et 130°C d'une proteine placee dans un milieu acide ou alcalin. 

Cette hydrolyse peut egalement etre realisee par voie enzymatique avec une pro- 
tease, couplee eventuellement a une post-hydrolyse alcaline ou acide. Quand m est supe- 
rieur a 1, R 2 represente une seule meme chame ou bien plusieurs chaines caracterisant dif- 
25 ferents.acides amines, selon la proteine hydrolysee et le degre d'hydrolyse. 

Les aminogrammes de quelques proteines d'origine vegetales sont consignes dans 
les tableaux suivants : ; 
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Tableau 1 





Origine de la proteine 
(proportions en acides amines exprimees en % ponderaux) 




Avoine 


oOJd 




Toumesol 


Ol vrine 




A 7 


^ 7 


6 2 


Alanine 




A 7 




4 8 


Slprine 


J,0 


3,1 


1 7 
1? ' 


5 1 


AriHe A^nartinnp 

A \^ i aopcu uuuV/ 


10, z 


1 1 7 
11,/ 




10,6 


Ar*iHf* tjliit^minnp 




iy,i 


^7 Q 


23,6 


Valine 




s n 

J,U 




4 8 


Threonine 


1 1 




7 7 


44 


Argininc 


0,0 


7 a 


^7 


84 


T ,vsine 

J — * V Oil lv 


J,0 


o,z 




3 2 


Proline 




J,4 


1 1 7 
11,/ 




T encine 


6,4 


8,1 


7,1 


6,4 


Phpnvlalanine 
t lieu y jciKiiiii 


1,4 


5,0 


5,4 


4,3 


Isoleucine 


2,2 


4,8 


3,7 


4,1 


Histidine 


1.7 


2,6 


2,4 


2,0 


Tyrosine 


1.5 


3,5 


3,1 


2,7 


Methionine 


1,2 


1,2 


1,6 


. v 1,8 


.Cysteine / Cystine - 


1,9 


1,5 , 


1,9 


1,9 


; Tryptophane 




1,0 


1,0 . 


• L3 


Tableau 2 




Origine de la proteine 
(proportions en acides amines exprimees en % ponderaux) 




Lupin 


Pomme de terre 


Feverole 


Mais 

♦ 


Glycine. 


0,9 


4,8 


4,0 


2 ' 4 


Alanine 


2,4 


5,0 


4,0 


7,95 


Serine 


6,1 


5,8 


4,9 


5,1 


Acide aspartique 


15,8 


12,5 


10,5 


10,6 


Acide glutamique 


8,0 


11,5 


16,8 


23,6 


Valine 


7,9 


7,1 


4,5 


4,8 
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Origine de la proteine 
(proportions en acides amines exprimees en % ponderaux) 




Lupin 


Pomme de teiTe 


Feverole 


MaYs 


Threonine 


8,1 


6,1 


3,6 


A A 

4,4 


Arginine 


16,1 


5,0 


9,21 


8,4 


Lysine 


7,1 


7,8 


6; 5 


6,2 


Proline 




5,1 


4,4 


3,0 


Leucine 


7,45 


10,4 


7,4 


8,1 


Phenylalanine 


8,6 


6,4 


4,4 


4,3 


Isoleucme 


8,7 


6,1 


3,y 


A 1 

4,1 


Histidine 




2,2 


2,6 


2,0 


Tyrosine 




5,7 


3,6 


2,7 


Methionine 


0,6 


2,4 


0,8 




Cysteine / Cystine 




1,6 


' 1,7 


1J9 


Tryptophane 


1,2 


1,4 


1.2 


lp" 


: Ornithine 


- 0,4 









: ■ 



La reaction d'acylation est connue de l'homme du metier. Elle est decrite par'exem- 
pie dans la demande Internationale publiee sous le numero WO 98/09611. Elle est-iriise en 

— ...... . . . . » . 

ceuvre indifferemment sur un acide amine ou sur un melange d'acides amines. L'agent 
5 d'acylation consiste generalement en un derive active d'un acide carboxylique de formule 
R]-C(=0)-OH, dans laquelleRi est t el que d efini precedemment, tel qu'un anhydride syme- 
trique de cet acide, Tester methylique de cet acide, ou un halogenure d'acide comme le 
chlorure d'acide ou le bromure d'acide. II peut aussi consister en un melange de derives ac- 
tives d'acides carboxyliques issus d'huiles ou graisses naturelles d'origine animates ou ve- 

10 getales telles que les huiles de coprah, de palmiste, de palme, de soja, de colza, de mais ? le 
suif de bceuf, I'huile spermaceti ou I'huile de hareng. Dans, le cadre de la presente invention 
on utilise de preferences les melanges d'acides gras issus de I'huile de coprah, de I'huile de 
palmiste ou de I'huile de spermaceti qui contiennent une fraction majoritaire en acide dode- 
canoique : ... 

15- ... . . . . . * ' " 
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huiie de coprah 
(% en poids) 


huile de palmiste 
(% en poids) 


huile de spermaceti 

( Of* pn nr\inc 1 
^ /<? Cll puiUo ) 


acide octanoique ou capry- 
lique (C 8 H 16 0 2 ) 


6 % a 9 % 


3 % a 10 % 




acide decanoi'que ou capri- 
que (C0H20O2) 


6 % a 10 % 


3 % a 14 % 


1 % a 3 % 


acide dodecanoique ou lau- 
rique (C12H24O2) 


44%a51 % 


37 % a 52 % 


14 % a 38 % 


acide tetradecanoique ou 
myristique (C14H28O2) 


13 % a 18 % 


7 % a 17 % 


12 % a 14 % 


acide hexadecano'ique ou 
palmitique (C 16 H 3 20 2 ) 


8 % a 10 % 


2 % a 9 % 

r 


8 % a 10 % 


acide octadecanoique ou 
steanque (C l8 H 36 02) 


l%a3% 


1 % a 3 % 


1 % a 3 % 


acide octadecenoique ou 
oleique (Ci 8 H 3 40 2 ) 


j,j 70 a /,J 70 


11 /<? a z j /(0 


1 < or. \ isffi, 


acide eicosenoique ou ga- 
dolique (C 2 oH^0 2 ) 






5%a8'%- 


acide octadecadienoi'que ou 
iinoleique (CL8H32O2) 


< 2,5 % 


1 % a 3 % 




autres acides 


< 0,4 % 


< 0, 6 % 


26 % a 34 % 



Selon un aspect particulier de la presente invention, ceile-ci a pour objet, Tutilisa- 
tion de N-cocoyl aminoacides comme actif amincissant, dans une composition contenant 
5 un milieu cosmetiquement acceptable. 

Par N-cocoyl aminoacides, on designe un melange de composes de formule (I) ob- 
tenu par acylation d'un acide amine ou d'un melange d'acides amine avec les derives actives 
d'acides gras issus de l'huile de coprah. 

L'invention a aussi pour objet, un procede de traitement non therapeutique du corps 
10 humain destine a l'amincir, caracterise en ce que Ton y applique une composition conte- 
nant un milieu cosmetiquement acceptable et une quantite efficace d'au moins un compose 
de formule (I) telle que definie precedemment. 



1er depot 

7 

L'invention a aussi pour objet 1'utilisation d'au moins un compose de formule (I), 
telle que definie precedemment, pour preparer un medicament a activite lipolytique, destine 
a induire l'amincissement du corps humain. 

Dans les compositions definies ci-dessus, le compose de formule (I), est generale- 
5 ment mis en ceuvre en une quantite comprise entre 0,01 % et 10 % de leur poids, plus parti- 
culierement entre 0,1 % a 5 % de leurs poids, et tout particulierement entre 1 % et 5 % de 
leurs poids. 

Comme le montrent les exemples suivants, les composes mis en oeuvre dans les 
traitements cosmetiques ou therapeutiques definis precedemment, se caracterisent de fagon 
10 inattendue, par une activite lipolytique superieure aux compositions de l'etat de la techni- 
que, lis sont done de fagon generale, appropries aux traitements amincissants du corps hu- 
main. 

* Les compositions mises en oeuvre dans lesdits traitements, se presentent generale- 
ment sous forme de solutions aqueuses ou hydroalcooliques diluees, sous forme d'&mul - 

15 sions simples ou multiples, telles que les emulsions eau dans huile (E/H), huile dans eau 
(H/E) ou eau dans huile dans eau (E/H/E), dans lesquelles l'huile est de nature vegetale ou 
minerale, ou sous forme de poudre. Elles peuvent aussi etre dispersees ou impregnees sur 
du textile ou sur des materiaux non tisses qu'il s'agisse de lingettes, de serviettes enrpapier 
ou de vetements. urv 

20 . Les compositions mises en oeuvre dans lesdits traitements, sont administrees au su- 

jet sous les formes classiques utilisees en cosmetique et en pharmacie ; il s'agit plus parti- 
culierement des administrations topique, orale ou parenterale. 

De fagon generate, les composes de formule (I), sont associes a de nombreux types 
d'adjuvants ou de principes actifs utilises dans les formulations cosmetiques, qu'il s'agisse, 

25 de corps gras, de solvants organiques, d'epaississants, de gelifiants, d'adoucissants, 
d'antioxydants, d'opacifiants, de stabilisants, de moussants, de parfums, d'emulsionnants, 
ioniques ou non, de charges, de sequestrants, de chelateurs, de conservateurs, de filtres 
chimiques ou de filtres mineraux, d'huiles essentielles, de matieres colorantes, de pig- 
ments, d'actifs hydrophiJes ou lipophiles, d'humectants, par exemple la glycerine, de 

30 conservateurs, de colorants, de parfums, d'actifs cosmetiques, de filtres solaires mineraux 
ou organiques, de charges minerales comme les oxydes de fer, oxydes de titane et le talc, 
de charges synthetiques comme les nylons et les poly(methacrylate de methyle) reticules ou 
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non, d'elastomeres silicone, de sericites ou d'extraits de plantes ou encore de vesicules li- 
pidiques ou tout autre ingredient habituellement utilise en cosmetique. 

Comme exemples d'huiles que Ton peut associer au compose de formule (I), on 
peut citer, les huiles minerales telles que Thuile'de paraffine, l'huile de vaseline, Ies isopa- 
5 raffines ou les huiles blanches minerales, les huiles d'origine animale, telles que le squalene 
ou le squalane, les huiles vegetales, telles que l'huile d'amandes douces, l'huile de coprah, 
l'huile de ricin, l'huile de jojoba, l'huile d'olive, l'huile de colza, l'huile d'arachide, l'huile de 
tournesol, l'huile de germes de ble, l'huile de germes de mai's, l'huile de soja, l'huile de co- 
ton, l'huile de luzerne, l'huile de pavot, l'huile de potiron, l'huile d'onagre, l'huile de millet, 

10 l'huile d'orge, l'huile de seigle, l'huile de carthame, l'huile de bancoulier, l'huile de passi- 
flore, l'huile de noisette, l'huile de palme, le beurre de karite, l'huile de noyau d'abricot, 
l'huile de calophyllum, l'huile de sysymbrium, l'huile d'avocat, l'huile de calendula ; les hui- 
les vegetales ethoxylees ; les huiles synthetiques comme les esters d'acides gras tels que le 
myristate de butyle, le myristate de propyle, le myristate de cetyle, le palmitate d'isopro- 

1 5 pyle, le stearate de butyle, le stearate d'hexadecyle, le stearate d'isopropyle, le stearate d'oc- 
tyle, le stearate d'isocetyle, l'oleate dodecyle, le laurate d'hexyle, le dicaprylate de propyle- 
neglycol, les esters derives d'acide lanolique, tels que le lanolate d'isopropyle, le lanolate 
d'isocetyle, les monoglycerides, diglycerides et triglycerides d'acides gras comme le trihep- 
tanoate de glycerol, les alkylbenzoates, les polyalphaolefines, les polyolefines comme le 
1 20 polyisobutene, les isoalcanes de synthese comme l'isohexadecane, Fisododecane, les huiles 
perfluorees et les huiles de silicone. Parmi ces dernieres, on peut plus particulierement citer 
' les dimethylpolysiloxanes, methylphenylpolysiloxanes, les silicones modifiees par des ami- 
nes, les silicones modifies par des acides gras, les silicones modifies par des alcools, les 
silicones modifies par des alcools et des acides gras, des silicones modifies par des grou- 

25 pements polyether, des silicones epoxy modifies, des silicones modifiees par des groupe- 
ments fluores, des silicones cycliques et des silicones modifiees par des groupements alky- 
les. 

Comme autre matiere grasse que Ton peut associer a cet actif, on peut citer les al- 
cools gras ou les acides gras. 
30 . . Parmi les polymeres epaississants et/ou emulsionnant utilises dans la pr^- 

sente invention, il y a par exemple, les homopolymeres ou copolymeres de l'acide acrylique 
ou de derives de Facide acrylique, les homopolymeres ou copolymeres de I'acrylarnide, les 
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homopolymeres ou copolymeres de derives de 1'acrylamide, les homopolymeres ou copo- 
lymeres de l'acide aery] ami domethyl propanesulfonique, de monomere vinylique, de chlo- 
rufe de trimethylaminoethylacrylate, les hydrocolloides d'origine vegetale ou biosyntheti- 
que, par exemple la gomme de xan thane, la gomme de karaya, les carraghenates, les algina- 
5 tes ; les silicates ; la cellulose et ses derives ; l'amidon et ses derives hydrophiles ; les poly- 
urethanes. Parmi les polymeres de type polyelectrolytes, pouvant etre mis en jeu dans la 
production d'une phase aqueuse gelifiee apte a etre utilisee dans la preparation d'emulsions 
E/H contenant les composes de formule (I) objets de la presente invention, il y a par exem- 
ple, les copolymeres de l'acide acrylique et de l'acide-2-methyH(l-oxo-2- 
10 propenyl)amino] 1 -propane sulfonique (AMPS), les copolymeres de 1'acrylamide et de , 
racide-2-methyl-[(l-oxo-2-propenyl)amino] 1-propane sulfonique, les copolymeres de ^ 
racide-2-methyl-[(l-oxo-2-propenyl)amino] 1-prppane sulfonique et de l'acrylate de (2- ? . 
hydroxyethyle), l'homopolymere de l'acide-2-methyl-[(l-oxo-2-propenyl)amino] 1- : ^4^ 
propane sulfonique, l'homopolymere de l'acide acrylique, les copolymeres du chlorure 

,15 d'aeryloyl ethyl trimethyl ammonium et de 1'acrylamide, les copolymeres de 1' AMPS et de 0;- 

' . la vinylpyrolidone,. les copolymeres de l'acide, acrylique et d'acrylates d'alkyle- dont la 

chaine carbonee comprend entre dix et trente atomes de carbone, les copolymeres de i 
Y AMPS et d'acrylates d'alkyle dont la chaine carbonee comprend entre dix et trente atomes . ^0 
de carbone. De tels polymeres sont commercialises respectivement sous les. appellations ^< 

. 20 SIMULGEI™ EG, SEPIGEL™ 305, SIMULGEI™ NS, SIMULGEL™ 800 et SIMUL- 
GEUM A par la demanderesse. 

Parmi les cires utilisables dans la presente invention, on peut citer par exemple la cire 
d'abeille ; la cire de carnauba ; la cire de candelilla ; la cire d'ouricoury ; la cire du Japon ; 
la cire de fibre de liege ou de canne a Sucre ;.les cires de paraffines ; les cires de lignite ; les 
25 cires microcristallines ; la cire de lanoline ; 1'ozokerite ; la cire de polyethylene ; les huiles 
hydrogenees ; les cires de silicone ; les cires vegetales ; les alcools gras etles-acides gras 
solides a temperature ambiante : les glycerides solides a temperature ambiante. 

Parmi les emulsiounants utilisables dans la presente invention, on peut citer par 
exemple les acides gras, les acides gras ethoxyles, les esters d'acide gras et de sorbitol, les 

. 30 esters d'acides gras ethoxyles, les polysorbates, les esters de polyglycerol, les alcools gras 
ethoxyles, les esters de sucrose, les alkylpolyglycosides, les alcools gras sulfates et phos- 
phates ou les melanges d' alkylpolyglycosides et d' alcools gras decrits dans les demandes 
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• de brevet frangais 2 668 080, 2 734 496, 2 756 195, 2 762 317, 2 784 680, 2 784 904, 
2 791 565, 2 790 977, 2 807 435 et 2 804 432. 

Comme exemples de principe actif que l'on peut assocter au compose de formule 
(I), on peut citer les composes ayant line action eclaircissante ou depigmentante tels que par 
5 exemple 1'arbutine, I'acide kojique, l'hydroquinone, I'acide ellagique, la vitamine C, le 
magnesium ascorbyl phosphate les extraits de polyphenols, les extraits de raisin, les ex- 
traits de pin, les extraits de vin, les extraits d'olives, les extraits de mare, les proteines N- 
acylees, les peptides N-acyles, les acides amines N-acyles, les hydrolysats partiels de pro- 
teines N-acyles, les acides amines, les peptides, les hydrolysats totaux de proteines, les hy- 

10 drolysats partiels de proteines, les polyols (par exemple, la glycerine ou le butylene glycol) 
, l'uree, I'acide pyrrolidonecarboxylique ou les derives de cet acide, I'acide glycyrrhetinique, 
I'alpha-bisabolol, les sucres ou les derives des sucres, les polysaccharides ou leurs derives, 
les hydroxyacides par exemple I'acide lactique, les vitamines, les derives de vitamines 
comme le Retinol, la vitamine E et ses derives, les mineraux, les enzymes, les co-enzymes, 

1 5 comme, le Coenzyme Q10, les hormones ou "hormone like", les extraits de soja par exem- 
ple, la Raffermine™, les extraits de ble par exemple la Tensine™ ou la Gliadine™, les ex- 
traits vegetaux, tels que les extraits riches en tanins, les extraits riches en isoflavones ou les 
extraits riches en terpenes, les extraits d'algues d'eau douce ou marines, les cires essentiel- 
les, les extraits bacteriens, les mineraux, les lipides en general, les lipides tels que les ce- 

20 ramides ou les phospholipides, les actifs ayant une action amincissante comme la cafeine 
ou ses derives, les actifs ayant une activite anti-microbienne ou une action purifiante vis a 
vis des peaux grasses tels que le LIP ACIDE™ PVB, les actifs ayant une propriete energi- 
sante ou stimulante comme le SEPITONIC™ M3 ou le Physiogenyl™ le panthenol et ses 
derives comme le SEPICAP™ MP, les actifs anti-age comme le SEPILEFT™ DPHP, le 

25 LIP ACIDE™ PVB, le SEPIVINOL™, le SEPIVITAL™, les actifs hydratants comme le 
SEPICALM™ S, le SEPICALM T M VG et le LIPACIDE™ DPHP, les actifs anti-age " anti- 
photo vieillissement les actifs protecteurs de 1'integrite de la jonction dermo- 
epidermique, les actifs augmentant la synthese des composants de la matrice ex trace! lu- 
laire, les actifs ayant une activite amincissante, raffermissante- ou drainante comme la ca- 

30 feme, la theophylline, PAMPc, le the vert, la sauge, le ginko biloba, le lierre, le maixon 
d'inde, le bambou, le ruscus, le petit houx, la centella asiatica, la bruyere, Tulmaine, le fu- 
cus, le romarin, la saule , des actifs creant une sensation de « chauffe » sur la peau comme 
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les activateurs de la microcirculation cutanee (exemple des nicotinates) ou des produits 
creant une sensation de « fraicheur » sur la peau (exemple du menthol et des derives). 

Comme filtre solaire que Ton peut incorporer dans la composition selon 
1'invention, on peut citer tous ceux figurant dans la directive cosmetique 76/768/CEE mo- 
5 difiee annexe VEL 

L'etude experimental suivante illustre Tinvention sans toutefois la limiter. 

A - Evaluation in vitro de Tactivite lipolytique des composes de formule (I) 

1 0 (1) - But et principe de la m6thode 

L'experience a pour objet de mettre en evidence, dans un modele in vitro 
^'adipocytes humains i soles ,Tactivite lipolytique des composes mis en oeuvre. En effet, les 
triglycerides sont stockes dans les adipocytes et constituent la reserve graisseuse,.Pour que 
cette reserve soit diminuee, ce qui est la finalite recherchee lorsque Ton utilise.cles produits 
1 5, amincissants, il faut hydrolyser les triglycerides pour permettre l'elimination des '.acides gras 
de la cellule. L'hydrolyse des triglycerides en acides gras non esterifies et en. glycerol est 
denommee la- lipolyse. 

La methode decrite consiste en une incubation des produits presence 
d'adipocytes humains en suspension, suivie de la mesure du taux d 5 acides gras^non esteri- 
20 ' fies dans le milieu d'incubation des adipocytes. Le taux d'acides gras libres reflete ainsi 
rhydrolyse des triglycerides presents dans les adipocytes. 



(2) - Protocole experimental 

*'**■'.' (i) Modele cellulaire : . : . - 

25 Le test est realise a partir d'adipocytes humains isoles et prepares en suspen- 

sion cellulaire. Les adipocytes sont isoles a partir du tissu adipeux abdominal sous-cutane 
recupere lors d'operations de chirurgies esthetiques (plasties abdominales) realisees sur des 
femmes. l^cs, cellules sont isolees a partir du tissu frais. Le lissu adipeux est isole et disso- 
cie par action d'une collagenase (SIGMA™, 1 mg/ml, 30 minutes a 37°C, agitation douce). 
30 La collagenase digere le tissu conjonctif present dans le tissu adipeux. Apres digestion, les 
cellules sont filtrees et lavees dans un milieu .de culture approprie contenant le milieu 
MEM sans rouge de phenol, sans glutamine (SIGMA) + 2,2 mg/ml de bicarbonate de so- 
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dium (GBCO) + 50 UI de penicilline (BIOWHITTAKER™) + 50 fig/ml de streptomycine 
(BIOWHTTTAKER™) + 1% (v/v) de L-glutamine (BIOWHITTAKER™) + 0,5% 
d'albumine serique delipidee (SIGMA™)- La suspension d' adipocytes estnitilisee imme- 
diatement apres sa preparation. 
5 (ii) Incubation des produits avec les adipocytes 

Les produits a tester sont dilues dans le milieu de culture des adipocytes. lis 
sont incubes avec les cellules en suspension pendant deux heures a 37°C (250 /xl de produit 
+ 250 /xl de suspension d' adipocytes). 



1 0 (3) - Evaluation des resultats 

A Tissue de 1' incubation, la lyse cellulaire est controlee a vue, par la presence d'une 
couche lipidique a la surface de la suspension cellulaire. Les milieux sous-nageants sont 
preleves. Les acides gras libres sont doses par spectrophotometry a l'aide d'un kit com- 
mercial, (kit NEFA™ C, WAKO), par reference a une gamme etalon d' acides gras. 
15 L'activite lipolytique des produits est evaluee par rapport a un groupe temoin incube en . 
presence des adipocytes et en absence de produit. La reactivite des adipocytes est systema- 
tiquement controlee pour la mesure de 1' activite lipolytique des produits de reference, la ca- 
feine (1,3 J-trimethyl xanthine) et la theophylline (1,3-dimethyl 2,6-dihydroxy purine).. On 
realise cinq dosages pour chacun des produits testes sont les suivants : 
20 Une Composition A comprenant : 

_ Acide lauroyl glutamique : 27 % en poids ' • 

Acide lauroyl aspartique : 30 % en poids 

Acide lauroyl glycine : 6 % en poids 

Acide lauroyl alanine : 8 % en poids 

25 Acide laurique : 15 % en poids 

• eau *. io % eri poids 

Chlorure de sodium : 1 % en poids " 

propyleneglycol : 3 % en poids 

Une Composition A' comprenant entre 96 % et 97 % en poids de la composition A telle 
30 que definie ci-dessus et de 3 % a 4 % en poids d'aspartate de magnesium et de potassium ; 
Une composition B comprenant environ de 30 % a 40 % en poids de matiere active de N- 
cocoyl aminoacides ; 
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Une composition C qui est un melange comprenant environ 75 % en poids de composition 
B)et environ 25 % en poids de PECOSIL™ SPP 50 (100 % de potassium dimethicone co- 
polypl panthenyl phosphate) ; et 
ie N lauryl sarcosinate . 



Les resultats des essais, exprimes par la moyenne arithmetique des cinq dosages re- 
alises pour chacun des produits, sont consignes dans le tableau suivant : 





Concentration d'in- 


Concentration en aci- 


activite lipolytique 




cubation 


des gras libres OM) 


(par rapport au temoin = 




(% poids / volume) 




100) 


Temoin 




11,54 ±2,71 


100- 


Cafeine 


0,0019 


15,10 ±4,11 


131 


Theophylline 


0,0019 


16,53 ± 4,23 


143 


Composition A 


0,0001 


21,19 ±0,85 


184 


Composition A 


0,0010 


32,67 ±3,14 


283 * : 


Composition A' 


0,0001 


26,37 ±1,89 


229 


■ Composition A' 


0,0010 


32,25 ± 0,39 


279 


Composition B 


0,0001 


24,64 ±0,21 


2M 


Composition B 


0,0010 . 


29,46 ± 0,56 


241 


Composition C 


0,0001 


23,66 ± 1,33 


... 205 : .. 


Composition C 


0,0010 


23,60 ± 0,59 


206 


N-lauroyl sarcosine 


0,0001 


26,32 ± 0,68 


228 


N-lauroyl sarcosine 


0,0010 


28,82 ±6,11 


250 



Ces resultats font apparaltre que, tandis que les composes amincissants de Fetat de 
la technique (la cafeine et la theophylline) agissent sur la lipolyse avec un facteur multipli- 
cateur de 1,3 a 1,4 par rapport au temoin, ceux selon Finvention c'est a dire comprenant au 
moins un compose de formule (I) telle que definie precedemment, Ie font avec un facteur 
de 1,8 a 2,8 a des concentrations plus faibles. 
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B) - Exemples de formulation cosmetiques 

Dans les exemples suivants les proportions sont exprimees en pourcentages ponde- 

raux. 

5 Exemple 1 : Lait corporel amincissant 

MONTANOV™ L 3,00% 

Phytosqualane 8,00 % 

Huile d'amandes douces 2,00 % 

10 Eau qspl00% 

SEPIGEL™501 1,50% 

Composition A' 3,00 % 

15 SEPICIDE™CI 0,20% 

SEPICIDE™ HB 0,30 % 

Parfum 0,30% 

Exemple 2 : Creme anti-relachement (cible ovale du visage) 

20 MONTANOV™ 202 3,50% 

MONTANOV™ 14 1,00% 



25 



SEPHJFT™ DPHP 1,00 % . 

LANOL™ 1688 15,00 % 

Huile de germes de ble 5, 00 % 

Eau • : qsp 100% 

SIMULGEL™ EG T,30 % 



30 Composition -A' 2,00 % 

SEPICIDE™ CI 0,20 % 

SEPICIDE™ HB 0,30 % 
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Parfum 0 - 10 % 

Exemple 3 : Atomiseur anti-rondeurs 

MONTANE™ 60 3,30 % 

5 MONTANOX™ 60 1,70 % 

Caprilic / capric triglycerides 6,00 % 

Isohexadecane 5,00 % 

Magnesium Aluminium Silicate 1,50 % 

1 o Eau qsp 100 % 

SIMULGEL™ EG 1 ,00 %' 



2,00 % . •. 

1,00% .;. -sf*-- 
0,20% ' 

0,30% ,• .• 

0,40 % 

qsp 100 % . •-'F ; : , " 



3,50 % 
1,00 % 
5,00% 
0,30 % 
50,00 % 
3,00 % 
1,00 % : 
0,20 % 
qsp 100% 



Composition A' 
1 5 . Centella asiatica / extrait d'hydrocotyles 
SEPICIDE™ CI 
SEPICIDE™KB 
Parfum 

Eau . - 

20 

Exemple 4 : Gel amincissant fraicheur 

SEPIGEL™ 305 
Hydroxyethyl cellulose 
Cafeine 
25 Menthol 
Ethanol 

Composition A' 
SEPICIDE™ LD 
Parfum 
30 Eau 
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Exemple 5 : Fluide corporel minceur 

SIMULGEL™ NS 2,50 % 

Gomme de xanthane 0,20 % 

LANOL™ 99 5,00 % 

5 Composition A' . 2,00% 

Extrait de Ginkgo Biloba 2,00 % 

Extrait de cola 1,00% 

Extrait de Ginseng 0,50 % 

SEPICE)E™HB 1,50% 

10 Parfum 0,10% 

Eau qspl00% 

Exemple 6 : Lotion revitalisante fermete destinee a etre impregnee sur des lin- 
gettes corporelles 

15 Composition A' 1,50% 

Glycerine 5,00 % 

Ethanol 5,00 % 

Extrait de Ruscus 3,00% 



20 



SEPITONIC™M3 1,00% 



SEPIC1DE™ CI 0,20 % 



. ■ SEPICIDE™HB 0,30% 

Eau qsp 100 % 

25 Exemple 7 : gel douche amincissant 

MQNTALINE™ C40 . 8,00% 

• PROTEOL™ OAT 5,00% 

Sodium lauryl sulfate 9,00 % 

Composition A' 3,00 % 

30 Extrait de the veil 1,00% 

KATHON™ CG - 0,80% 

Colorant vert qs 
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Parf urn de the vert 1 .00 % 

Acide lactique <l s PH=6,5 

Eau q s P 100% 



10 



Exemple 8 : Massage desinfiltrant biphasique 

Huile de cafe arabica 1,00 % 

LANOL™ 189 20,00 % 

LANOL™ 99 10,00 % 

Huile de bourrache 2,00 % 

Parfum 0,10 % 



15 



Composition A' 
Glycerine 
Ethanol 
Colorant bleu 
Eau 



3,00 % 
3,00 % - 
10,00 % 
qs 

qsp 100 % 



-38. . * 



20 



25 



30 



Les definitions des produits commerciaux utilises dans les exemp1es>sbnt les sui- 

vantes : • * 

SEPILIFT™ DPHP : (Denomination INCI : Dipalmitoyl hydroxyproline), commercialise 

par la societe SEPPIC ; 



SEPICLDE™ CI : Imidazoline uree, (agent conservateur) commercialise par la societe 
SEPPIC; 

SEPICIDE™ HB : Melange de phenoxyethanol, de methylparaben, d'ethylparaben, de pro- 
pyl-paraben et de butylparaben, (agent conservateur) commercialise par fa societe SEPPIC ; 
SEPICIDE™ LD : phenoxyethanol commercialise par la societe SEPPIC ; 
KATHON rM CG : (Denomination INCI : methyl isothiazolinohe / Methyl chloroisothiazo- 
linone) ; 

MONTANE™ 60 : Sorbitan steai'ate ; 

MONTANOX™ 60 : Polysorbate 60 ; - 

SIMULGEL™ EG : Latex inverse auto-inversible de copolymere tel que ceux decrits dans 
la publication internationale WO 99/36445 (denomination INCI : Sodium acrylate/Sodium 
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acryloyldirnethyl taurate copolymer et Isohexadecane et Polysorbate 80 ) commercialise par 
la societe SEPPIC ; 

SMULGEL™ NS : Latex inverse auto-inversible de copolymere tel que ceux decrits dans 
la publication internationale WO 99/36445 (denomination INCI : hydroxyethylacry- 
5 late/Sodium acryloyldirnethyl taurate copolymer et squalane et Polysorbate 60 ) commer- 
cialise par la societe SEPPIC ; 

SEPIGEL™ 305 : Latex inverse auto-inversible (denomination INCI : Polacrylamide / 
C13-14 Isoparaffin / Laureth-7) ; 

SEPIGEL™ 501 : Latex inverse auto-inversible denomination INCI : C13-14 Isoparaf- 
10 " fin/Mineral Oil/Sodium polyacrylate/Polyacrylamide/Polysorbate 85) commercialise par la 
societe SEPPIC ; 

LANOL™ 99 : Isononanoate d'isononyle commercialise par la societe SEPPIC ; 
LANOL™ 189: Isostearyl isononanoate 

LANOL™ 1688 ; Ethylhexanoate de cetearyle commercialise par la societe SEPPIC ; 

1 5 SEPITONIC™ M3 : Melange d'aspartate de magnesium, de gluconate de cuivre et de glu- 
conate de zinc commercialise par la societe SEPPIC ; 
MONT ALINE™ C40 : Cocamidopropyl betainamide MEA chloride 
PROTEOL™ O AT : Acides amines d'avoine N'lauroyle oat amino acids ; 
MONTANOV™ 14 : Myristyl alcohol / Myristyl glucoside ; 

20 MONTANOV™ L : Agent emulsionnant a base d'alcool en C14-C22 et d'alkyl polygluco- 
• ' side en C12-C20 tel que ceux decrits dans la demande de brevet europeen EP 0 995 487 ; 
MONTANOV™ 202 est un agent emulsionnant a base d'alcool arachidylique d'alcool be- 
henylique et d'arachidyl polyglucoside. 



25 
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REVENDICATIONS 

1. Utilisation d'un compose de formule (I) : 

RrC^O-tNH-CHC^l-C^Ol^OH (I) 
I I 

dans laquelle Rj represente un radical hydrocarbone aliphatique, sature ou insature, li- 
neaire ou ramifie, comportant 11 atomes de carbone, R 2 represente la chaine caracterisante 
d'un acide amine et m est. compris entre 1 et 50, ou d'un melange desdits composes de 
formule (I), comme actif amincissant, dans une composition contenant un milieu cosmeti- 
quement acceptable. 

2. Utilisation telle que definie a la revendication 1, pour laquelle dans la for- 
mule (I), R 2 represente la chame caracterisante d'un acide amine choisi parmi la glycine, 
1'alanine, la serine, l'acide aspartique, l'acide glutamique, la valine; la threonine, 1'arginine, 
la lysine, la proline, la leucine, la phenylalanine, 1'isoleucine, l'histidine, la tyrosine, le 
tryptophane, l'asparagine, la glutamine, la cysteine, la cystine, la methionine; 1' hydroxy 
proline, 1'hydroxy lysine, la sarcosine ou l'ornithine. 

3. Utilisation telle que definie a la revendication 2, pour laquelle dans la for- 
mule (I), R 2 represente la chame caracterisante de la glycine, de P alanine, de l'acide aspar- 
tique, de l'acide glutamique ou de la sarcosine. % 

4. Utilisation telle que definie a Tune des revendications l a 3, dans : 4aquelle m 
est un nombre decimal compris entre 1 et 10 et est de preference inferieur & 5. A * 

: 5. Utilisation telle que definie a la revendication 4, dans laquelle rn est un 
nombre decimal inferieur ou egal a 2 et est plus particufierement inferieur ou egal a 1,4. 

6. Utilisation telle que definie a l'une .des revendications 1 a 5, dans laquelle m 
est egal a 1. 

7. Utilisation telle que definie a Tune des revendications 1 a 6, de N-eocoyl 
aminoacides. 

8. Procede de traitement non therapeutique du corps humain destine a 
l'amincir, caracterise en ce que Ton y applique une composition contenant un milieu cos- 
metiquement acceptable et une quantite efficace d'au moins un compose de formule (I) telle 
que definie a Tune des revendications I a 7. 
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9. Utilisation d'au moins un compose de formule (I), telle que definie a Tune 
des revindications 1 a 7, pour preparer un medicament a activite lipolytique, destine a in- 
duire Tamincissement du coips humain. k ; : - 
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